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Le phloroglucinol ou trihydroxy-l-3-5-benzene 
est un solide se presentant sous la forme de prismes 
rhomboedriques, dont les cristaux renferment 
deux molecules d'eau de cristallisation. Le corps 
hydrate fond a 117 °C et, anhydre, il fond vers 
218 °C lors d'un chauffage rapide, et entre 200 et 
209 °C par chauffage doux; ce corps est soluble 
dans Feau, legerement soluble dans Falcool et 
Tether. 

Le demandeur a decouvert que le phloroglucinol 
avait des proprietes antispasmodiques tres inte- 
ressantes. 

H a alors procede a des essais pharmacologiques 
nombreux pour verifier que le phloroglucinol 
pouvait £tre utilise sans danger et avec une activity 
importante en therapeutique. 

En premier lieu, on a procede a des essais de 
toxicite aigue. On a determine la toxicite aigue par 
voie intra-peritoneale chez la souris blanche. On a 
opere sur 44 souris femelles de race Webster, 
d'un poids variant entre 16 et 25 g. On a e*tudi6 la 
toxicite pour des doses croissant de 0,25 a 2 g par 
kg; meme k cette derniere dose, on n'a observe 
aucune mortalite immediate. Toutefois, deux souris 
sur douze sont mortes apres vingt-trois heures. 

MSme a cette dose de 2 g par kg, on n'a note* 
aussitot apres Finjection aucun phenomerie toxique 
respiratoire, cardiaque ou convulsivant. On a 
observe seulement une certaine stimulation passa- 
gere de 1'animal avec mouvements de course. 

Dans tous les cas, on a not£ un syndrome de 
contraction abdominale avec 6tirement du train 
posterieur, ce phenomene ne persistant que cinq 
a dix minutes. 

On a procede egalement a des essais de toxicite 
par voie intra-veineuse sur des chiens anesthesias 
au chloralose, en injectant des doses variant de 
25 k 250 mg par kg; meme k cette derniere dose 
qui a e*te injectee sur 8 chiens, on n'a observe' aucune 
mortalite. 
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L'etude de la toxicite chronique du phloroglucinol 
a montre* qu'a des doses nettement superieures aux 
doses actives, le produit est d£nue de tout danger : 
la croissance des rats absorbant le produit melange' 
k des concentrations de 0,15 k 0,62 % k leur nour- 
riture ne diminue pas par rapport aux temoins. 
L'examen h^matologique ne permet d'observer 
aucune anomalie. L'examen des organes vitaux et 
leur poids ne permet pas de deeeler une difference 
par rapport aux temoins : notamment il n'y a pas 
d'action anti-thyroidienne k ces doses. 

Des femelles ont ete mises au mile : la fertility 
et la fecondite des animaux soumis k Fadministra- 
tion de phloroglucinol n'a pas differe essentielle- 
ment par rapport aux animaux te*moins. 

Les animaux de la premiere generation ont absorbs 
le produit pendant deux cents jours, ceux de la 
2 e generation de rats pendant soixante jours : 
aucun phenomene toxique ou subtoxique n'a ete 
observed 

On a ensuite procede k F&ude de Feffet anti- 
spasmodique du phloroglucinol. Pour cela, dans une 
premiere s^rie d'experiences, on a utilise* des rats 
d'un poids variant entre 75 et 200 g, de sexe femelle, 
soumis k un jeune prealable de vingt heures; on a 
pris les duodenums de ces rats maintenus en survie 
dans une solution de Tyrode classique preparee k 
Faide d'eau bidistillee, oxygenee par insufflation 
d'air, les organes £tant maintenus k une temperature 
constants de +32 °C. 

On a pris, dans les experiences, 29 rats et chaque 
essai a 6t6 efFectue sur deux organes de ces animaux. 

Le phloroglucinol a utilise^, soit en solution 
k 1 %, soit en solution saturee k 5 %, et ajoute au 
liquide de Tyrode, de fagon k avoir un volume total 
de 80 cm 3 dans chacune des eprouvettes. 

Pour le dosage, on a procede' k Fenregistrement 
des mouvements peristaltiques lorsque apres quinze 
k vingt minutes d'immersion, dans la solution de 
Tyrode, le duodenum est reUche* et quand on a 
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introduit dans le bain environ 10 mg de chlorure 
de baryum. On lave aussitot la preparation apres 
Tobservation d'une contraction du muscle et d'un 
&at de spasrae persistant, a Taide d'une solution 
de Tyrode. Apres quinze minures, on repete 
Texperience; si on obtient une reponse identique, 
on lave immediatement la preparation. On ajoute 
encore au liquide de Tyrode dans lequel se trouve 
le duodenum, la meme quantite de chlorure de 
baryum et sans proceder a des lavages, on ajoute 
0,05 g, 0,10 g et 0,15 g de phloroglucinol par 80 cm3. 

On a obtenu, dans tous les cas, un effet antispas- 
modique qui est d'autant plus grand que la dose 
de phloroglucinol est plus grande. L'effet augmente 
egalement avec la concentration. 

En moyenne, la dose de 50 mg pour 80 cm 3 de 
Tyrode exerce une action antispasmodique de 
42 %, la dose de 100 mg une action de 70 % et la 
dose de 150 mg une action de 81 %. 

On a pu, par ailleurs, montrer que le phloroglu- 
cinol exercait un effet preventif sur 1'action spasmo- 
genique du chlorure de baryum sur le duodenum 
isole de rat. 

Le phloroglucinol posse de la propriety de lever 
le spasme d'origine musculaire produit par le 
chlorure de baryum sur le duodenum de rat. L'effet 
du phloroglucinol est, de plus, reversible par 
lavage. On peut done, apres avoir produit un spasme 
lisse a Taide du chlorure de baryum et apres avoir 
leve ce spasme au moyen du phloroglucinol, res- 
taurer le muscle dans les conditions initiales par 
lavages repetes et repos prolonge. 

On a etudie, par ailleurs, l'effet antispasmodique 
du phloroglucinol sur le duodenum et Pileon de 
chien in situ. On a etudie cette action sur le 
spasme intestinal produit par le chlorure de baryum 
chez le chien sounds a la respiration artificielle; 
Texperience a ete faite sur des chiens anesthesies 
au ehloralose. 

Dans tous les cas, 200 mg de phloroglucinol par 
kg, injected par voie intraveineuse, ont sum pour 
lever le spasme produit par 3 mg de chlorure de 
baryum par kg. On a observe* de plus un ralentisse- 
ment des contractions p6ristaltiques. 

L'dtude de Taction anti-spasmodique du phloro- 
glucinol a 6te poursuivie sur Turetere isole de chien 
et de cobaye. On a ainsi etabli que sur cet organe 
isole le phloroglucinol ne modifie pas l'effet de 
Tac^tyl-choline alors que celui-ci est leve par Tata-o- 
pine; le phloroglucinol leve le spasme produit par 
le chlorure de baryum, le phloroglucinol est capable 
de prevenir Teffet spasmogenique du chlorure de 
baryum sur Turetere isole. 

Ainsi ce produit exerce sur Turetere isole un 
effet analogue a celui observe sur un muscle lisse 
tel que le duodenum isole* de rat. 

On a, par ailleurs, cherche* a etabiir le spectre 
pharmacodynamique du phloroglucin 1. 



On a etudie Teffet cardio-vasculaire chez le chien 
nonnotensif anesthesie au chloralose. 

On a enregistre* la pression carotidienne de 
plusieurs chiens et on a observe* que Tinjection de 
25 h 75 mg par kg de phloroglucinol ne provoquait 
aucune modification de cette pression. 

Par contre, sur tous les animaux, Tinjection de 
200 a 250 mg par kg de phloroglucinol provoque 
une diminution de la pression carotidienne qui 
varie selon les animaux de 20 a 60 %. 

On a etudie Teffet vasodilatateur coronarien par 
la technique classique de Langendorff, sur le cceur 
isole* de lapin. On a, pour cela, perfuse* un cceur 
de lapin isole, en utilisant une solution de Van 
Dyke Hastings oxygenee. Apres avoir etabli le d^bit 
de perfusion de base, on a injecte dans le tube qui 
relie le dispositif de percusion a la canule une 
solution diluee de phloroglucinol. On a effectue 
cette experience sur plusieurs lap ins; des doses 
de 0,1 a 10 mg de phloroglucinol sont sans effet. 
Des doses de 50 a. 100 mg de phloroglucinol ont 
provoque une vasodilatation variant entre 10 et 
200 %. 

On a, par ailleurs, procede* a des essais cliniques 
a THopital Bichat a Paris, en proposant aux malades 
des cachets contenant du phloroglucinol a differentes 
doses et des cachets ne contenant que du 
glucose. 

Sur une vingtaine de malades, on a pu observer 
que le phloroglucinol, employe sous la forme de 
cachets contenant une partie de phloroglucinol pour 
neuf parties de glucose, avait une efficacite* certaine 
en tant qu'antispasmodique et etait parfaitement 
tolere. 

Chez une vingtaine d'autres malades souffrant 
de coliques hepatiques, le phloroglucinol a permis, 
dans presque tous les cas, d'irihiber la douleur 
provoquee sous Tinfluence du dehydrochlorate de 
sodium et de la morphine. 

1 a 3 cachets par jour contenant 10 mg de phlo- 
roglucinol et 90 mg de glucose, ont permis, dans 
des cas de chole*cystite calculeuse et de coliques 
hepatiques, de diminuer et meme souvent de faire 
disparaitre les douleurs. 

D'un autre c6te, une dizaine de malades ont eu 
leurs crises de coliques n^phr&iques calmees par 
Tadministration, au moment des douleurs, de deux 
cachets contenant 5 mg de phloroglucinol. 

En outre, on a pu observer que le phloroglucinol 
exercait dans tous les cas un effet certain, meme 
a partir de doses de 1/10 mg, Temploi sous la forme 
de cachets, capsules, granules, ou comprimes 
donnant d'aussi bons r£sultats. 

D'autres essais cliniques realises a THdpital 
Saint-Louis a Paris ont montr^ que le phloroglu- 
cinol possedait une action spectaculaire dans le 
traitement des coliques n^phr^tiques : le produit 
etait associe a un sucre reducteur tel que le glucos 
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La presente invention conceme : 
1° A titre de medicament et plus particuliere- 
ment comme antispasmodique le phloroglucinol. 
2° Les compositions pharmaceutiques contenant 
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du phloroglucinol comme produit actif, associe 
eventuellement a un sucre reducteur. 

3° Les cachets ou comprimes contenant de 5 a 
40 mg de phloroglucinol associe a du glucose. 

Louis LAFON 

Par proc oration : 
G. Beau de Lohenie, Andre Armzncaud & G. Houssard 
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